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Περίληψη – Σύνοψη συστάσεων 

1.  Ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) 
εγκεφαλικό επεισόδιο χωρίς κολπική μαρμαρυγή ή με-
ταλλική βαλβίδα ή άλλη ένδειξη για αντιπηκτική αγωγή 
πρέπει να λαμβάνουν αντιαιμοπεταλιακή αγωγή (1Α).

2.  Τα αντιαιμοπεταλιακά τα οποία προτείνονται για μακρο-
χρόνια χορήγηση σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστη-
μένο ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο χωρίς κολπική 
μαρμαρυγή ή μεταλλική βαλβίδα ή άλλη ένδειξη για 
αντιπηκτική αγωγή είναι η ασπιρίνη (50-325mg άπαξ 
ημερησίως) (1Α), η ασπιρίνη σε συνδυασμό με διπυρι-
δαμόλη (25mg και 200mg αντίστοιχα δις ημερησίως) 
(1Α), η κλοπιδογρέλη (75mg άπαξ ημερησίως) (1Α) και 
η τριφλουζάλη (600mg ημερησίως) (1Α).

3.  Ο συνδυασμός ασπιρίνης με κλοπιδογρέλη αντενδεί-
κνυται για μακροχρόνια χορήγηση σε ασθενείς με προ-
ηγούμενο ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκε-
φαλικό επεισόδιο (1Α).

4.  Ασθενείς με οξύ ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο πρέ-
πει να λαμβάνουν ασπιρίνη (325mg) αμέσως μόλις 
αποκλειστεί η αιμορραγία εγκεφάλου (1Α). Σε ασθε-
νείς που έχουν υποβληθεί σε ενδοφλέβια θρομβόλυ-
ση, η αντιαιμοπεταλιακή αγωγή πρέπει να καθυστερεί 
24 ώρες και να ξεκινά αφού αποκλειστεί η αιμορραγία 
εγκεφάλου (1Γ).

5.  Ασθενείς με παροδικό εγκεφαλικό επεισόδιο υψηλού 
κινδύνου (ABCD2 ≥4) ή μικρής βαρύτητας  εγκατεστη-
μένο ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο (NIHSS score 
κατά την εισαγωγή <4), χωρίς κολπική μαρμαρυγή ή 
μεταλλική βαλβίδα ή άλλη ένδειξη για αντιπηκτική αγω-
γή θα μπορούσαν να λάβουν διπλή αντιαιμοπεταλιακή 
αγωγή με ασπιρίνη και κλοπιδογρέλη για 21 ημέρες 
μετά το επεισόδιο (2Β). Στη συνέχεια πρέπει να συνε-
χίσουν να λαμβάνουν αντιαιμοπεταλιακή αγωγή όπως 
αυτή περιγράφεται στο εδάφιο 2.

6.  Ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) 
εγκεφαλικό επεισόδιο και παροξυσμική, εμμένουσα 
ή χρόνια κολπική μαρμαρυγή  πρέπει να λαμβάνουν 
αντιπηκτική αγωγή (1Α). Η αντιαιμοπεταλιακή αγωγή 
σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) 
εγκεφαλικό επεισόδιο και παροξυσμική, εμμένουσα ή 
χρόνια κολπική μαρμαρυγή είναι σαφώς υποδεέστερη 
της αντιπηκτικής αγωγής και πρέπει να μην προτιμάται 
έναντι της αντιπηκτικής (1Α). Σε ασθενείς στους οποί-
ους δεν δύναται να χορηγηθεί αντιπηκτική αγωγή, μπο-
ρεί να χορηγηθεί ασπιρίνη (1Α).

7.  Οι επιλογές αντιπηκτικής αγωγής σε ασθενείς με ισχαι-
μικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο 
και παροξυσμική, εμμένουσα ή χρόνια κολπική μαρμα-
ρυγή μη βαλβιδικής αιτιολογίας είναι οι ανταγωνιστές 
της βιταμίνης Κ (ασενοκουμαρόλη ή βαρφαρίνη) (1Α), 
οι άμεσοι ανταγωνιστές της θρομβίνης (νταμπιγκαντρά-
νη) (1Α) και οι αναστολείς του παράγοντα Xa (ριβαροξα-
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μπάνη, απιξαμπάνη ή εντοξαμπάνη ή) (1Α).
•  Ασθενείς υπό ανταγωνιστή της βιταμίνης Κ (ασε-

νοκουμαρόλη ή βαρφαρίνη) πρέπει να προβαίνουν 
σε τακτικό έλεγχο του INR (τουλάχιστον άπαξ μη-
νιαίως) και τιτλοποίηση της δόσης με στόχο εύρος 
INR 2.0-3.0 με προσοχή στις αλληλεπιδράσεις με 
τρόφιμα και φάρμακα  (1Α).

•  Η συνιστώμενη δόση για την νταμπιγκαντράνη είναι 
150 mg δις ημερησίως. Σε ασθενείς με ηλικία ≥80 
έτη ή με συγχορήγηση βεραπαμίλης, η συνιστώμε-
νη δόση είναι 110mg δις ημερησίως (1Α).

•  Η συνιστώμενη δόση για την ριβαροξαμπάνη είναι 
20mg άπαξ ημερησίως. Σε ασθενείς με μετρίου 
βαθμού έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας (eGFR: 
15-50ml/min), η συνιστώμενη δόση είναι 15mg 
άπαξ ημερησίως με το μεσημεριανό γεύμα (1Α).

•  Η συνιστώμενη δόση για την απιξαμπάνη είναι 
5mg δις ημερησίως. Σε ασθενείς με τουλάχιστον 
δύο από τους παρακάτω τρεις παράγοντες (ηλικία 
≥80 έτη, σωματικό βάρος ≤60kg ή κρεατινίνη ορού 
≥1.5mg/dl), η συνιστώμενη δόση είναι 2.5mg δις 
ημερησίως (1Α).

•  Η συνιστώμενη δόση για την εντοξαμπάνη είναι 
60mg άπαξ ημερησίως. Σε ασθενείς με έναν από 
τους παρακάτω παράγοντες [μετρίου βαθμού έκ-
πτωση της νεφρικής λειτουργίας (eGFR: 15-50ml/
min), σωματικό βάρος ≤60kg, συγχορήγηση κυκλο-
σπορίνης, δρονεδαρόνης, ερυθρομυκίνης ή κετο-
κοναζόλης), η συνιστώμενη δόση είναι 30mg άπαξ 
ημερησίως (1Α).

8.  Ο κίνδυνος ενδοκράνιας αιμορραγίας σε ασθενείς 
με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκεφα-
λικό επεισόδιο και παροξυσμική, εμμένουσα ή 
χρόνια κολπική μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αιτιολο-
γίας υπό νταμπιγκαντράνη, ριβαροξαμπάνη απιξα-
μπάνη ή εντοξαμπάνη είναι πολύ μικρότερος (σχε-
δόν υποδιπλάσιος) σε σχέση με τους ανταγωνιστές 
της βιταμίνης Κ (1Α).

9.  Σε ασθενείς με οξύ ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισό-
διο και ένδειξη αντιπηκτικής αγωγής, η έναρξη της 
αντιπηκτικής αγωγής πρέπει να καθυστερεί για 
κάποιο χρονικό διάστημα ώστε να μειωθεί ο κίν-
δυνος αιμορραγικής μετατροπής του εγκεφαλικού 
εμφράκτου. Ο προτεινόμενος χρόνος έναρξης της 
αντιπηκτικής αγωγής είναι την 1η ημέρα σε ασθε-
νείς με παροδικό ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο, 
την 3η ημέρα σε ασθενείς με μικρής βαρύτητας 
ισχαιμικό εγκεφαλικό (NIHSS score κατά την εισα-
γωγή <8), την 6η ημέρα σε ασθενείς με μέτριας βα-
ρύτητας ισχαιμικό εγκεφαλικό (NIHSS score κατά 
την εισαγωγή 8-16) και την 12η ημέρα σε ασθε-
νείς με υψηλής βαρύτητας ισχαιμικό εγκεφαλικό 
(NIHSS score κατά την εισαγωγή >16) (2Γ). Στο 
μεσοδιάστημα ο ασθενής θα πρέπει να λαμβάνει 

ασπιρίνη.
10.  Οι αλληλεπιδράσεις της νταμπιγκαντράνης, ρι-

βαροξαμπάνης, απιξαμπάνης και εντοξαμπάνης 
με φάρμακα και τροφές είναι πολύ λιγότερες σε 
σχέση με τους ανταγωνιστές της βιταμίνης Κ (1Γ).

11.  Σε ασθενείς υπό νταμπιγκαντράνη, ριβαροξαμπά-
νη απιξαμπάνη ή εντοξαμπάνη, δεν υπάρχει λό-
γος ελέγχου του INR και πρέπει να αποφεύγεται 
(1Γ).

12.  Ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδι-
κό) εγκεφαλικό επεισόδιο και παροξυσμική, εμμέ-
νουσα ή χρόνια κολπική μαρμαρυγή σε έδαφος 
βαλβιδοπάθειας της μιτροειδούς ρευματικής αι-
τιολογίας πρέπει να λαμβάνουν ανταγωνιστές της 
βιταμίνης Κ (ασενοκουμαρόλη ή βαρφαρίνη) με 
στόχο εύρος INR 2.0-3.0 (1Γ).

13.  Η αντιθρομβωτική αγωγή σε ασθενείς με κολπικό 
πτερυγισμό πρέπει να ακολουθεί τις ίδιες αρχές 
με την κολπική μαρμαρυγή (1Γ).

14.  Η ηλικία του ασθενούς δεν αποτελεί αντένδειξη 
για την χορήγηση αντιπηκτικής αγωγής. Και οι ηλι-
κιωμένοι ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή πρέπει 
να λαμβάνουν αντιπηκτική αγωγή εάν δεν υπάρ-
χει αντένδειξη (1Α).

15.  Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή πα-
ροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και μεταλλική 
καρδιακή βαλβίδα πρέπει να χορηγείται ανταγω-
νιστής της βιταμίνης Κ (ασενοκουμαρόλη ή βαρ-
φαρίνη). Οι ασθενείς  πρέπει να προβαίνουν σε 
τακτικό έλεγχο του INR (τουλάχιστον άπαξ μηνι-
αίως) και τιτλοποίηση της δόσης με στόχο εύρος 
INR 2.5-3.5  ανάλογα με τον τύπο και τη θέση της 
βαλβίδας καθώς και την παρουσία προηγούμε-
νου θρομβοεμβολικού επεισοδίου (1Α).

16.  Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή πα-
ροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και μεταλλική καρ-
διακή βαλβίδα, αντενδείκνυται η χορήγηση ντα-
μπιγκαντράνης (1Β).

17.  Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή πα-
ροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και μεταλλική καρ-
διακή βαλβίδα δεν ενδείκνυται η χορήγηση ριβα-
ροξαμπάνης, απιξαμπάνης ή εντοξαμπάνης (2Γ).

18.  Σε ασθενείς με βιοπροσθετική καρδιακή βαλ-
βίδα και ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) 
εγκεφαλικό επεισόδιο το οποίο συνέβη πριν την 
τοποθέτηση της βαλβίδας και στους οποίους δεν 
υπάρχει ένδειξη αντιπηκτικής αγωγής συστήνεται 
η χορήγηση 100mg άπαξ ημερησίως ασπιρίνης 
έναντι ανταγωνιστών της βιταμίνης Κ (1Β).

19.  Σε ασθενείς με βιοπροσθετική καρδιακή βαλβίδα 
και ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκε-
φαλικό επεισόδιο το οποίο συνέβη μετά την τοπο-
θέτηση της βαλβίδας και υπό αντιαιμοπεταλιακή 
αγωγή προτείνεται η χορήγηση ανταγωνιστών της 
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βιταμίνης Κ με στόχο εύρος INR 2-3 (2Γ).
20.  Συστήνεται η χορήγηση ηπαρίνης χαμηλού 

μοριακού βάρους σε προφυλακτική δόση σε 
ασθενείς με οξύ ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισό-
διο οι οποίοι δεν είναι περιπατητικοί και στους 
οποίους το όφελος της μείωσης του κινδύνου 
φλεβικής θρομβοεμβολής ξεπερνά την αύξηση 
του κινδύνου αιμορραγίας (1Α).

21.  Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή πα-
ροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο στο πλαίσιο οξέ-
ος εμφράγματος του μυοκαρδίου με παρουσία 
τοιχωματικού θρόμβου στην αριστερά κοιλία ή 
ακινησία/υποκινησία του τοιχώματος της αρι-
στεράς κοιλίας προτείνεται η χορήγηση αντα-
γωνιστών της βιταμίνης Κ για τρεις μήνες και 
στόχο εύρος INR 2.0-3.0 (1Α). Η απόφαση για τη 
συγχορήγηση αντιαιμοπεταλιακής αγωγής πρέ-
πει να λαμβάνει υπόψη διάφορους παράγοντες, 
όπως ο τύπος του εμφράγματος του μυοκαρδί-
ου, η τοποθέτηση στεφανιαίας ενδοπρόθεσης 
και ο τύπος αυτής, η ηλικία του ασθενούς και οι 
συννοσηρότητες (2Γ).

22.  Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή 
παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και καρδιακή 
ανεπάρκεια με φλεβοκομβικό ρυθμό (με κλά-
σμα εξώθησης ≤35%) και απουσία ένδειξης 
αντιπηκτικής αγωγής προτείνεται η χορήγηση 
αντιαιμοπεταλιακής αγωγής παρά αντιπηκτικής 
(2Β).

23.  Σε ασθενείς με κρυπτογενές ισχαιμικό (εγκατε-
στημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
ανοικτό ωοειδές τρήμα και απουσία ένδειξης 
αντιπηκτικής αγωγής προτείνεται η χορήγηση 
αντιαιμοπεταλιακής αγωγής έναντι της αντιπη-
κτικής αγωγής (1Β).

24.  Σε ασθενείς με προηγούμενο ισχαιμικό εγκε-
φαλικό επεισόδιο το οποίο υποτροπιάζει υπό 
αντιθρομβωτική αγωγή πρέπει να διερευνάται η 
αιτιολογία της υποτροπής (1Γ).

Τα αγγειακά εγκεφαλικά επεισόδια είναι η τρί-
τη αιτία θανάτου και η πρώτη αιτία αναπηρίας των 
ενηλίκων στις δυτικές κοινωνίες. Συνιστούν ένα 
σύνδρομο με υψηλή επίπτωση και επιπολασμό το 
οποίο θα εμφανίσουν περίπου 300 άτομα ετησίως 
ανά 100000 πληθυσμού.1 Μεταξύ των ασθενών που 
θα υποστούν ένα εγκεφαλικό επεισόδιο, το ένα τρί-
το θα ανακτήσει την λειτουργικότητά του σε ικανο-
ποιητικό βαθμό, το ένα τρίτο δεν θα επιβιώσει στο 
πρώτο έτος, ενώ το ένα τρίτο των ασθενών θα πα-
ραμείνει με σημαντικού βαθμού αναπηρία η οποία 
αποτελεί βαρύ φορτίο τόσο για τους ασθενείς όσο 
και για τους φροντιστές τους.2-7 Γίνεται φανερό ότι 
τα εγκεφαλικά επεισόδια αποτελούν ένα μείζον 
πρόβλημα της δημόσιας υγείας με σημαντικές κοι-
νωνικές και οικονομικές προεκτάσεις.

Η ιατρική κοινότητα έχει στην φαρέτρα της μια 
πλειάδα φαρμακευτικών παρεμβάσεων μέσω των 
οποίων μπορεί να τροποποιήσει επί τα βελτίω την 
φυσική πορεία των ασθενών με εγκεφαλικό. Με-
ταξύ αυτών, η αντιθρομβωτική αγωγή έχει δεσπό-
ζουσα θέση καθώς μειώνει σημαντικά τον κίνδυνο 
υποτροπής του εγκεφαλικού καθώς και γενικότερα 
τα καρδιαγγειακά συμβάματα και την καρδιαγγεια-
κή θνητότητα. Τα τελευταία χρόνια η ιατρική κοινό-
τητα έχει γίνει μάρτυρας μιας ταχείας ανάπτυξης 
του πεδίου της αντιθρομβωτικής αγωγής με πολλές 
αξιόλογες μελέτες οι οποίες άλλαξαν σε μεγάλο 
βαθμό την κλινική πρακτική. Ωστόσο υπάρχει αρ-
κετός χώρος για βελτίωση ιδιαίτερα όσον αφορά 
τον βαθμό στον οποίο τα αντιθρομβωτικά φάρμακα 
συνταγογραφούνται από τους ιατρούς και λαμβά-
νονται από τους ασθενείς, κάτι το οποίο μπορεί να 
επιτευχθεί με την αρτιότερη επιστημονική ενημέ-
ρωση των ιατρών.8,9 

Το Ινστιτούτο Μελέτης και Εκπαίδευσης στην 
Θρόμβωση και την Αντιθρομβωτική Αγωγή και ο 
Ελληνικός Οργανισμός Εγκεφαλικών φιλοδοξούν 
με το παρόν κείμενο να συνοψίσουν την υπάρχου-
σα γνώση σχετικά με την αντιθρομβωτική αγωγή σε 
ασθενείς με ισχαιμικό εγκεφαλικό επεισόδιο και 
να προσφέρουν κλινικά προσανατολισμένες συ-
στάσεις οι οποίες θα συνδράμουν στην συνεχιζό-
μενη ιατρική εκπαίδευση και θα αποτελέσουν ένα 
χρήσιμο εργαλείο για τους ιατρούς οι οποίοι παρα-
κολουθούν ασθενείς με εγκεφαλικό επεισόδιο. Οι 
συστάσεις αυτές θα ανανεώνονται ανά διετία ή και 
νωρίτερα αν κριθεί απαραίτητο.

Η βαθμονόμηση του επιπέδου τεκμηρίωσης και 
της ισχύος των συστάσεων έχει βασιστεί σε σημα-
ντικό βαθμό στην αντίστοιχη βαθμονόμηση που 
χρησιμοποιείται από το American College of Chest 
Physicians10 και παρουσιάζεται στον πίνακα.

ΘΡΟΜΒΟΕΜΒΟΛΙΚΗ ΝΟΣΟΣ

Πίνακας. ΕπίπΕδα τΕκμηρίωσησ καί ίσχύσ των σύστασΕων

Επίπεδο Α: τυχαιοποιημένες μελέτες χωρίς σημαντικούς περιορισμούς ή 
συντριπτικά στοιχεία από μελέτες παρατήρησης.

Επίπεδο B: τυχαιοποιημένες μελέτες με σημαντικούς περιορισμούς ή 
ισχυρά στοιχεία από μελέτες παρατήρησης.

Επίπεδο Γ: μελέτες παρατήρησης ή σειρές ασθενών ή συμφωνίες ειδικών.

1: η σύσταση είναι ισχυρή καθώς το όφελος της επιλογής σαφώς 
υπερκεράζει τον κίνδυνο (ή αντίστροφα).

2: η σύσταση είναι αδύναμη καθώς δεν είναι ξεκάθαρο εάν το όφελος της 
επιλογής υπερκεράζει τον κίνδυνο.

ΕΠίΠΕδο τΕκμηρίωσησ

ίσχύσ τησ σύστΑσησ
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1/ Ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο χωρίς 
κολπική μαρμαρυγή ή μεταλλική βαλβίδα ή 
άλλη ένδειξη για αντιπηκτική αγωγή πρέπει να 
λαμβάνουν αντιαιμοπεταλιακή αγωγή (1Α). 
Σε μια μετα-ανάλυση 21 μελετών (σε ένα σύνο-
λο 18270 ασθενών) με προηγούμενο ισχαιμικό 
(εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό, η αντιαι-
μοπεταλιακή αγωγή είχε ως αποτέλεσμα  36 λιγό-
τερα σοβαρά αγγειακά συμβάματα, 25 λιγότερα 
μη-θανατηφόρα εγκεφαλικά, 6 λιγότερα εμφράγ-
ματα του μυοκαρδίου και 7 λιγότερους αγγειακούς 
θανάτους  ανά 1000 ασθενείς σε σχέση με την ομά-
δα ελέγχου η οποία δεν έλαβε αντιαιμοπεταλιακή 
αγωγή. Αυτά τα οφέλη σαφώς υπερκέρασαν τις 1-2 
περισσότερες εξωκράνιες αιμορραγίες.11

2/ Τα αντιαιμοπεταλιακά τα οποία 
προτείνονται για μακροχρόνια χορήγηση 
σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο χωρίς 
κολπική μαρμαρυγή ή μεταλλική βαλβίδα ή 
άλλη ένδειξη για αντιπηκτική αγωγή είναι η 
ασπιρίνη (50-325mg άπαξ ημερησίως) (1Α), 
η ασπιρίνη σε συνδυασμό με διπυριδαμόλη 
(25mg και 200mg αντίστοιχα δις ημερησίως) 
(1Α), η κλοπιδογρέλη (75mg άπαξ 
ημερησίως) (1Α) και η τριφλουζάλη (600mg 
ημερησίως) (1Α).
Σε μια μετα-ανάλυση 16 μελετών στην οποία με-
λετήθηκε η χορήγηση ασπιρίνης στη δευτερογενή  
πρόληψη σε ασθενείς με προηγούμενο αγγειακό 
συμβάν, η παρακολούθηση για 43000 άνθρωπο-έτη 
έδειξε ότι στην ομάδα της ασπιρίνης υπήρξε μείω-
ση στα σοβαρά αγγειακά συμβάματα (6.7% έναντι 
8.2% στην ομάδα ελέγχου, p=0.0001), στα εγκε-
φαλικά επεισόδια (2.08% έναντι 2.54%, p=0.002) 
και στα στεφανιαία συμβάματα (4.3% έναντι 5.3%, 
p=0.0001) χωρίς παράλληλη αύξηση των αιμορραγι-
κών εγκεφαλικών.11 Η αποτελεσματικότητα της ασπι-
ρίνης για την πρόληψη της υποτροπής του εγκεφαλι-
κού είναι παρεμφερής στις δόσεις μεταξύ 50mg και 
1500mg, αν και τα δεδομένα για δόσεις <75mg είναι 
περιορισμένα.11-13 Ωστόσο η ασφάλεια της ασπιρίνης 
μειώνεται όσο αυξάνεται η δόση.14 Σε ασθενείς που 
λαμβάνουν χαμηλές δόσεις ασπιρίνης (δηλαδή έως 
325 mg ημερησίως), ο ετήσιος κίνδυνος σοβαρής 
αιμορραγίας από το γαστρεντερικό είναι 0.4%.14,15

Σε μια μετα-ανάλυση 5 τυχαιοποιημένων μελε-
τών με 8622 ασθενείς με προηγούμενο ισχαιμικό 
(εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό διαπιστώ-
θηκε μια ισχυρή τάση υπέρ του συνδυασμού ασπι-
ρίνης και διπυριδαμόλης ως προς τη μείωση του 
κινδύνου εγκεφαλικού επεισοδίου σε σχέση με 

την ασπιρίνη ως μονοθεραπεία (OR 0.77, 95%CI: 
0.58-1.01) χωρίς αντίστοιχη αύξηση του κινδύνου 
μείζονος αιμορραγίας (OR 0.88, 95%CI: 0.66–1.17) 
ή ενδοκράνιας αιμορραγίας (OR 0.69, 95%CI: 
0.43–1.13). Δεν παρατηρήθηκε διαφορά στη θνη-
τότητα μεταξύ των δύο ομάδων (OR 0.96, 95% CI: 
0.82–1.13).16

Στην μελέτη CAPRIE, 19185 ασθενείς υψηλού 
καρδιαγγειακού κινδύνου εκ των οποίων >6400 με 
προηγούμενο ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδι-
κό) εγκεφαλικό επεισόδιο τυχαιοποιήθηκαν να λά-
βουν κλοπιδογρέλη (75mg ημερησίως) ή ασπιρίνη 
(100mg ημερησίως) για περίπου 2 έτη. Ο κίνδυνος 
εμφάνισης ισχαιμικού εγκεφαλικού, εμφράγματος 
του μυοκαρδίου ή αγγειακού θανάτου ήταν μικρό-
τερος στην ομάδα της κλοπιδογρέλης έναντι της 
ασπιρίνης (5.32% έναντι 5.83% (p=0.043) χωρίς να 
υπάρχουν σημαντικές διαφορές στο προφίλ ασφά-
λειας.15

Στην μελέτη TACIP, 2113 ασθενείς με προηγού-
μενο ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκε-
φαλικό τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν 600mg ημερη-
σίως τριφλουζάλη ή ασπιρίνη 325mg ημερησίως για 
30.1 μήνες. Ο κίνδυνος εμφάνισης εγκεφαλικού, 
εμφράγματος του μυοκαρδίου ή αγγειακού θανά-
του ήταν παρόμοιος στις δύο ομάδες. Ο κίνδυνος 
μείζονος αιμορραγίας ήταν σχεδόν υποδιπλάσιος 
στην ομάδα της τριφλουζάλης έναντι της ασπιρί-
νης (20% έναντι 42% αντίστοιχα).17 Στην μελέτη 
TAPIRSS, 431 ασθενείς με προηγούμενο ισχαιμικό 
(εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό τυχαιοποι-
ήθηκαν να λάβουν 600mg ημερησίως τριφλουζάλη 
ή 325mg ημερησίως ασπιρίνη για σχεδόν δύο χρό-
νια. Ο κίνδυνος εμφάνισης εγκεφαλικού επεισοδί-
ου, εμφράγματος του μυοκαρδίου ή αγγειακού θα-
νάτου ήταν παρόμοιος στις δύο ομάδες. Ο κίνδυνος 
αιμορραγίας ήταν υπερτριπλάσιος στην ομάδα της 
ασπιρίνης έναντι της τριφλουζάλης (8.3% έναντι 
2.8% αντίστοιχα)18. Η μακροπρόθεσμη (>12 έτη) 
παρακολούθηση ασθενών των παραπάνω μελετών 
επιβεβαίωσε ότι η τριφλουζάλη και η ασπιρίνη έχουν 
παρόμοια αποτελεσματικότητα, ενώ οι ασθενείς 
που πήραν αγωγή με τριφλουζάλη είχαν υποτριπλά-
σιο κίνδυνο μείζονος αιμορραγίας σε σύγκριση με 
την ασπιρίνη (5.5% έναντι 18.3% αντίστοιχα).19

3/ Ο συνδυασμός ασπιρίνης με κλοπιδογρέλη 
αντενδείκνυται για μακροχρόνια χορήγηση 
σε ασθενείς με προηγούμενο ισχαιμικό 
(εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό 
επεισόδιο (1Α). 
Η μελέτη CHARISMA τυχαιοποίησε 15603 ασθενείς 
υψηλού καρδιαγγειακού κινδύνου σε ασπιρίνη (75-
162mg ημερησίως) σε συνδυασμό με κλοπιδογρέ-
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λη (75mg ημερησίως) ή ασπιρίνη ως μονοθεραπεία 
(75-162mg ημερησίως). Μετά από μια μέση παρα-
κολούθηση 28 μηνών, η συχνότητα εμφάνισης εγκε-
φαλικού, εμφράγματος του μυοκαρδίου ή καρδιαγ-
γειακού θανάτου ήταν παρόμοια στις δύο ομάδες 
(6.8% έναντι 7.3% αντίστοιχα, p=0.22).20

Η μελέτη MATCH τυχαιοποίησε 7599 ασθενείς 
με πρόσφατο ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδι-
κό εγκεφαλικό) σε ασπιρίνη (75mg ημερησίως) σε 
συνδυασμό με κλοπιδογρέλη (75mg ημερησίως) 
ή ασπιρίνη ως μονοθεραπεία (75mg ημερησίως). 
Μετά από μια μέση παρακολούθηση 18 μηνών, η 
συχνότητα εμφάνισης εγκεφαλικού επεισοδίου, εμ-
φράγματος του μυοκαρδίου, επανεισαγωγής στο 
νοσοκομείο εξαιτίας οξέος ισχαιμικού επεισοδίου 
ή καρδιαγγειακού θανάτου ήταν παρόμοια στις δύο 
ομάδες (15.7% έναντι 16.7% αντίστοιχα), ενώ οι 
μείζονες αιμορραγίες ήταν διπλάσιες στην ομάδα 
της ασπιρίνης/κλοπιδογρέλης (2.6% έναντι 1.3% 
αντίστοιχα).21

Η μελέτη SPS3 τυχαιοποίησε 3020 ασθενείς με 
πρόσφατο κενοτοπιώδες εγκεφαλικό σε ασπιρίνη 
(325mg ημερησίως) και κλοπιδογρέλη (75mg ημε-
ρησίως) ή ασπιρίνη ως μονοθεραπεία (325mg ημε-
ρησίως). Μετά από μέση παρακολούθηση 3.4 ετών 
παρατηρήθηκε παρόμοιος κίνδυνος υποτροπής 
του εγκεφαλικού επεισοδίου  (2.5% ανά έτος στην 
ομάδα της διπλής αντιαιμοπεταλιακής αγωγής ένα-
ντι 2.7% ανά έτος στην ομάδα της μονοθεραπείας 
με ασπιρίνη), ενώ ο κίνδυνος μείζονος αιμορραγίας 
(2.1% έναντι 1.1% ανά έτος αντίστοιχα) και η ολική 
θνητότητα (2.1% έναντι 1.4% ανά έτος αντίστοιχα) 
ήταν μεγαλύτερος στην ομάδα της διπλής αντιαιμο-
πεταλιακής αγωγής σε σχέση με την ομάδα της μο-
νοθεραπείας με ασπιρίνη.22 

4/ Ασθενείς με οξύ ισχαιμικό εγκεφαλικό 
επεισόδιο πρέπει να λαμβάνουν ασπιρίνη 
(325mg) αμέσως μόλις αποκλειστεί η 
αιμορραγία εγκεφάλου (1Α). Σε ασθενείς που 
έχουν υποβληθεί σε ενδοφλέβια θρομβόλυση, 
η αντιαιμοπεταλιακή αγωγή πρέπει να 
καθυστερεί 24 ώρες και να ξεκινά αφού 
αποκλειστεί η αιμορραγία εγκεφάλου (1Γ).
Οι μελέτες CAST και IST ήταν δύο μεγάλες τυχαιο-
ποιημένες μελέτες οι οποίες μελέτησαν το ρόλο της 
ασπιρίνης στην οξεία φάση του ισχαιμικού εγκεφαλι-
κού σε συνολικά >40000 ασθενείς. Η μετα-ανάλυση 
των δύο αυτών μελετών έδειξε ότι η ασπιρίνη πρό-
λαβε 7 υποτροπές του εγκεφαλικού ανά 1000 ασθε-
νείς (1.6% στην ομάδα της ασπιρίνης έναντι 2.3% 
στην ομάδα ελέγχου, p <0.000001) και 4 θανάτους 
ανά 1000 ασθενείς (5.0% έναντι 5.4% αντίστοιχα, 
p=0.05). Στην ομάδα της ασπιρίνης παρατηρήθηκαν 

2 αιμορραγικά εγκεφαλικά ή αιμορραγικές μετατρο-
πές του αρχικού εμφράκτου ανά 1000 ασθενείς.23

Σε όλες τις τυχαιοποιημένες μελέτες της ενδο-
φλέβιας θρομβόλυσης σε ασθενείς με οξύ ισχαιμι-
κό εγκεφαλικό επεισόδιο η χορήγηση ασπιρίνης ή 
οποιουδήποτε άλλου αντιθρομβωτικού παράγοντα 
επιτρεπόταν μόνο μετά από 24 ώρες από την ενδο-
φλέβια θρομβόλυση ώστε να περιοριστεί ο κίνδυνος 
αιμορραγικής μετατροπής.24, 25

5/ Ασθενείς με παροδικό εγκεφαλικό 
επεισόδιο υψηλού κινδύνου (ABCD2 ≥4) ή 
μικρής βαρύτητας  εγκατεστημένο ισχαιμικό 
εγκεφαλικό επεισόδιο (NIHSS score κατά 
την εισαγωγή <4), χωρίς κολπική μαρμαρυγή 
ή μεταλλική βαλβίδα ή άλλη ένδειξη για 
αντιπηκτική αγωγή θα μπορούσαν να λάβουν 
διπλή αντιαιμοπεταλιακή αγωγή με ασπιρίνη 
και κλοπιδογρέλη για 21 ημέρες μετά το 
επεισόδιο (2Β). Στη συνέχεια πρέπει να 
συνεχίσουν να λαμβάνουν αντιαιμοπεταλιακή 
αγωγή όπως αυτή περιγράφεται στο εδάφιο 2.
H μελέτη CHANCE ήταν μια διπλά τυφλή μελέτη σε 
5170 ασθενείς με οξύ ισχαιμικό εγκεφαλικό επει-
σόδιο ελαφριάς βαρύτητας (NIHSS<4) ή με οξύ 
παροδικό εγκεφαλικό υψηλού κινδύνου (ABCD2 
≥4) οι οποίοι τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν ασπιρίνη 
σε συνδυασμό με κλοπιδογρέλη (κλοπιδογρέλη σε 
αρχική δόση 300mg και στη συνέχεια 75mg ημε-
ρησίως για 90 ημέρες – ασπιρίνη σε δόση 75mg 
ημερησίως για τις πρώτες 21 ημέρες) ή ασπιρίνη 
(75mg) για 90 ημέρες. Στο τέλος της τρίμηνης πα-
ρακολούθησης, εγκεφαλικό συνέβη σε 8.2% των 
ασθενών στην ομάδα της κλοπιδογρέλης/ασπιρίνης 
έναντι 11.7% στην ομάδα της ασπιρίνης (p=0.001). 
Το ποσοστό των μειζόνων αιμορραγιών καθώς και 
των αιμορραγικών εγκεφαλικών ήταν παρόμοιο και 
στις δύο ομάδες (0.3%)26. Ωστόσο πρέπει να σημει-
ωθεί ότι η εν λόγω μελέτη διενεργήθηκε σε Κινεζικό 
πληθυσμό και επομένως χρειάζεται να επιβεβαιωθεί 
σε Ευρωπαϊκό πληθυσμό.

6/ Ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
παροξυσμική, εμμένουσα ή χρόνια κολπική 
μαρμαρυγή  πρέπει να λαμβάνουν αντιπηκτική 
αγωγή (1Α). Η αντιαιμοπεταλιακή αγωγή 
σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
παροξυσμική, εμμένουσα ή χρόνια κολπική 
μαρμαρυγή είναι σαφώς υποδεέστερη της 
αντιπηκτικής αγωγής και πρέπει να μην 
προτιμάται έναντι της αντιπηκτικής (1Α). 
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Σε ασθενείς στους οποίους δεν δύναται να 
χορηγηθεί αντιπηκτική αγωγή, μπορεί να 
χορηγηθεί ασπιρίνη (1Α).
Σε μια μετα-ανάλυση 29 μελετών (28044 ασθενών) 
αντιθρομβωτικής αγωγής  σε ασθενείς με κολπική 
μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αιτιολογίας η βαρφαρίνη 
μείωσε τον κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου κατά 
64% ενώ η ασπιρίνη κατά 22%.27, 28 

Ο συνδυασμός ασπιρίνης/κλοπιδογρέλης σε 
ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή εξετάστηκε σε δύο 
μεγάλες τυχαιοποιημένες μελέτες, την ACTIVE W 
και την ACTIVE A. Στην ACTIVE W, τυχαιοποιήθηκαν 
6706 ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή σε αγωγή με 
ασπιρίνη (75-100mg ημερησίως) και κλοπιδογρέλη 
(75mg ημερησίως) ή βαρφαρίνη (στόχος εύρος INR 
2.0-3.0). Η μελέτη διεκόπη πρόωρα μετά από 1.3 
έτη, καθώς διαπιστώθηκαν λιγότερα καρδιαγγειακά 
συμβάματα στην ομάδα της βαρφαρίνης (3.9% ένα-
ντι 5.6), ενώ παράλληλα υπήρχε μια τάση για λιγό-
τερες αιμορραγίες στην ομάδα της βαρφαρίνης.29

Στην μελέτη ACTIVE A τυχαιοποιήθηκαν 7554 
ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή σε αγωγή με συν-
δυασμό ασπιρίνης (75-100mg ημερησίως) και κλο-
πιδογρέλης (75mg ημερησίως) ή σε ασπιρίνη ως 
μονοθεραπεία (75-100mg ημερησίως). Μετά από 
παρακολούθηση 3.6 ετών, οι ασθενείς υπό ασπι-
ρίνη/κλοπιδογρέλη εμφάνισαν λιγότερα καρδιαγ-
γειακά συμβάματα (6.8% έναντι 7.8% αντίστοιχα), 
λιγότερα εγκεφαλικά επεισόδια (2.4% έναντι 3.3% 
αντίστοιχα), αλλά περισσότερες μείζονες αιμορρα-
γίες (2.0% έναντι 1.3% αντίστοιχα).30

7/ Οι επιλογές αντιπηκτικής αγωγής σε 
ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
παροξυσμική, εμμένουσα ή χρόνια κολπική 
μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αιτιολογίας 
είναι οι ανταγωνιστές της βιταμίνης Κ 
(ασενοκουμαρόλη ή βαρφαρίνη) (1Α), 
οι άμεσοι ανταγωνιστές της θρομβίνης 
(νταμπιγκαντράνη) (1Α) και οι αναστολείς του 
παράγοντα Xa (ριβαροξαμπάνη, απιξαμπάνη ή 
εντοξαμπάνη ή) (1Α).
•   Ασθενείς υπό ανταγωνιστή της βιταμίνης Κ (ασε-

νοκουμαρόλη ή βαρφαρίνη) πρέπει να προβαί-
νουν σε τακτικό έλεγχο του INR (τουλάχιστον 
άπαξ μηνιαίως) και τιτλοποίηση της δόσης με 
στόχο εύρος INR 2.0-3.0 με προσοχή στις αλλη-
λεπιδράσεις με τρόφιμα και φάρμακα (1Α). 

•   Η συνιστώμενη δόση για την νταμπιγκαντράνη 
είναι 150 mg δις ημερησίως. Σε ασθενείς με ηλι-
κία ≥80 έτη ή με συγχορήγηση βεραπαμίλης, η 
συνιστώμενη δόση είναι 110mg δις ημερησίως 
(1Α).

•   Η συνιστώμενη δόση για την ριβαροξαμπάνη 
είναι 20mg άπαξ ημερησίως. Σε ασθενείς με 
μετρίου βαθμού έκπτωση της νεφρικής λειτουρ-
γίας (eGFR: 15-50ml/min), η συνιστώμενη δόση 
είναι 15mg άπαξ ημερησίως με το μεσημεριανό 
γεύμα (1Α).

•   Η συνιστώμενη δόση για την απιξαμπάνη είναι 
5mg δις ημερησίως. Σε ασθενείς με τουλάχι-
στον δύο από τους παρακάτω τρεις παράγοντες 
(ηλικία ≥80 έτη, σωματικό βάρος ≤60kg ή κρε-
ατινίνη ορού ≥1.5mg/dl), η συνιστώμενη δόση 
είναι 2.5mg δις ημερησίως (1Α).

•   Η συνιστώμενη δόση για την εντοξαμπάνη είναι 
60mg άπαξ ημερησίως. Σε ασθενείς με έναν 
από τους παρακάτω παράγοντες [μετρίου βαθ-
μού έκπτωση της νεφρικής λειτουργίας (eGFR: 
15-50ml/min), σωματικό βάρος ≤60kg, συγχο-
ρήγηση κυκλοσπορίνης, δρονεδαρόνης, ερυ-
θρομυκίνης ή κετοκοναζόλης), η συνιστώμενη 
δόση είναι 30mg άπαξ ημερησίως (1Α).

Σε μια μετα-ανάλυση 29 μελετών (28044 ασθενών) 
με τη χρήση αντιθρομβωτικής αγωγής  σε ασθενείς 
με κολπική μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αιτιολογίας η 
βαρφαρίνη μείωσε τον κίνδυνο εγκεφαλικού κατά 
64% ενώ η ασπιρίνη κατά 22% έναντι της ομάδας 
ελέγχου.27, 28  

Στην μελέτη RE-LY, η νταμπιγκαντράνη στην 
δόση των 150mg δις ημερησίως συσχετίστηκε με 
μικρότερο αριθμό εγκεφαλικών ή συστημικών εμ-
βολών έναντι της βαρφαρίνης και παρόμοιο αριθμό 
μειζόνων αιμορραγιών: 18113 ασθενείς με κολπι-
κή μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αιτιολογίας και έναν 
ακόμη παράγοντα κινδύνου τυχαιοποιήθηκαν να 
λάβουν νταμπιγκαντράνη (σε δόση 150mg ή 110mg 
δις ημερησίως) ή βαρφαρίνη με στόχο εύρος INR 
2.0-3.0. Μετά από 2.0 έτη, ο κίνδυνος εμφάνισης 
ισχαιμικού ή αιμορραγικού εγκεφαλικού ή συστη-
ματικής εμβολής ήταν 1.11% ανά έτος στην ομάδα 
της νταμπιγκαντράνης (150mg) έναντι 1.69% στην 
ομάδα της βαρφαρίνης (hazard-ratio 0.66, 95%CI 
0.53-0.82). Ο κίνδυνος μείζονος αιμορραγίας ήταν 
3.11% ανά έτος στην ομάδα της νταμπιγκαντράνης 
(150mg) έναντι 3.36% στην ομάδα της βαρφαρί-
νης (hazard-ratio 0.93, 95%CI 0.81-1.07). Η θνη-
τότητα ήταν 3.64% ανά έτος στην ομάδα της ντα-
μπιγκαντράνης (150mg) έναντι 4.13% στην ομάδα 
της βαρφαρίνης (hazard-ratio 0.88, 95%CI 0.77-
1.00). Ο κίνδυνος αιμορραγικού εγκεφαλικού ήταν 
0.10% ανά έτος στην ομάδα της νταμπιγκαντράνης 
(150mg) έναντι 0.38% στην ομάδα της βαρφαρίνης 
(hazard-ratio 0.26, 95%CI 0.14-0.49).31 Τα αποτελέ-
σματα ήταν παρόμοια στην υπο-ομάδα των ασθε-
νών με προηγούμενο ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή 
παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο.32,33

Στην μελέτη ROCKET-AF, η ριβαροξαμπάνη στην 
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δόση των 20mg άπαξ ημερησίως ήταν μη-κατώτερη 
της βαρφαρίνης στην μείωση του εγκεφαλικού ή 
συστημικής εμβολής με παρόμοιο αριθμό μειζόνων 
αιμορραγιών και μικρότερο αριθμό ενδοκράνιων 
και θανατηφόρων αιμορραγιών: 14264 ασθενείς 
με κολπική μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αιτιολογίας 
και αυξημένο κίνδυνο εγκεφαλικού (εκ των οποίων 
52% με προηγούμενο ισχαιμικό εγκατεστημένο ή 
παροδικό εγκεφαλικό επεισόδιο) τυχαιοποιήθηκαν 
να λάβουν ριβαροξαμπάνη σε δόση 20mg άπαξ 
ημερησίως (ή 15mg άπαξ ημερησίως σε ασθενείς 
με μετρίου βαθμού έκπτωση της νεφρικής λειτουρ-
γίας, δηλαδή eGFR: 15-50ml/min) ή βαρφαρίνη με 
στόχο εύρος INR 2.0-3.0. Μετά από 2.0 έτη, ο κίνδυ-
νος εμφάνισης ισχαιμικού ή αιμορραγικού εγκεφα-
λικού ή συστηματικής εμβολής ήταν 2.1% ανά έτος 
στην ομάδα της ριβαροξαμπάνης έναντι 2.4% στην 
ομάδα της βαρφαρίνης (hazard-ratio 0.88, 95%CI 
0.74-1.03). Ο κίνδυνος μείζονος αιμορραγίας ήταν 
3.6% ανά έτος στην ομάδα της ριβαροξαμπάνης 
έναντι 3.4% στην ομάδα της βαρφαρίνης (hazard-
ratio 1.04, 95%CI 0.90-1.20). Η θνητότητα ήταν 
4.5% ανά έτος στην ομάδα της ριβαροξαμπάνης 
έναντι 4.9% στην ομάδα της βαρφαρίνης (hazard-
ratio 0.92, 95%CI 0.82-1.03). Ο κίνδυνος ενδοκρά-
νιας αιμορραγίας ήταν 0.5% ανά έτος στην ομάδα 
της ριβαροξαμπάνης έναντι 0.7% στην ομάδα της 
βαρφαρίνης (hazard-ratio 0.67, 95%CI 0.47-0.93)34. 
Τα αποτελέσματα ήταν παρόμοια στην υπο-ομάδα 
των ασθενών με προηγούμενο ισχαιμικό (εγκατε-
στημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο.35

Στη μελέτη ARISTOTLES, η απιξαμπάνη ήταν 
ανώτερη της βαρφαρίνης στην μείωση του εγκεφα-
λικού επεισοδίου ή της συστηματικής εμβολής, προ-
κάλεσε λιγότερες αιμορραγίες και συσχετίστηκε με 
μικρότερη θνητότητα έναντι της βαρφαρίνης: 18201 
ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αι-
τιολογίας και έναν επιπλέον παράγοντα κινδύνου 
τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν απιξαμπάνη σε δόση 
5mg δις ημερησίως ή βαρφαρίνη με στόχο εύρος 
INR 2.0-3.0. Σε ασθενείς με τουλάχιστον δύο από 
τους παρακάτω τρεις παράγοντες (ηλικία ≥80 έτη, 
σωματικό βάρος ≤60kg ή κρεατινίνη ορού ≥1.5mg/
dl), η χορηγούμενη δόση απιξαμπάνης ήταν η υπο-
διπλάσια. Μετά από 1.8 έτη, ο κίνδυνος εμφάνισης 
ισχαιμικού ή αιμορραγικού εγκεφαλικού ή συστημι-
κής εμβολής ήταν 1.27% ανά έτος στην ομάδα της 
απιξαμπάνης έναντι 1.60% στην ομάδα της βαρφα-
ρίνης (hazard-ratio 0.79, 95%CI 0.66-0.95). Ο κίν-
δυνος μείζονος αιμορραγίας ήταν 2.13% ανά έτος 
στην ομάδα της απιξαμπάνης έναντι 3.09% στην 
ομάδα της βαρφαρίνης (hazard-ratio 0.69, 95%CI 
0.60-0.80). Η θνητότητα ήταν 3.52% ανά έτος στην 
ομάδα της απιξαμπάνης έναντι 3.94% στην ομάδα 
της βαρφαρίνης (hazard-ratio 0.89, 95%CI 0.80-

0.99). Ο κίνδυνος αιμορραγικού εγκεφαλικού ήταν 
0.24% ανά έτος στην ομάδα της απιξαμπάνης ένα-
ντι 0.47% στην ομάδα της βαρφαρίνης (hazard-ratio 
0.51, 95%CI 0.35-0.75).36 Τα αποτελέσματα ήταν πα-
ρόμοια στην υπο-ομάδα των ασθενών με προηγού-
μενο ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκε-
φαλικό επεισόδιο.37

Στην μελέτη ENGAGE-AF, η εντοξαμπάνη ήταν 
μη-κατώτερη της βαρφαρίνης στην μείωση του εγκε-
φαλικού ή της συστηματικής εμβολής, και συσχετί-
στηκε με λιγότερες αιμορραγίες και λιγότερους 
καρδιαγγειακούς θανάτους. Συγκεκριμένα, 21105 
ασθενείς με κολπική μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αι-
τιολογίας τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν εντοξαμπάνη 
(σε δόση 60mg ή 30mg άπαξ ημερησίως) ή βαρφα-
ρίνη με στόχο εύρος INR 2.0-3.0. Σε ασθενείς με 
μετρίου βαθμού έκπτωση της νεφρικής λειτουργί-
ας (eGFR: 15-50ml/min) ή σωματικό βάρος ≤60kg 
ή συγχορήγηση κυκλοσπορίνης, δρονεδαρόνης, 
ερυθρομυκίνης, ή κετοκοναζόλης, η χορηγούμε-
νη δόση εντοξαμπάνης ήταν η υποδιπλάσια. Μετά 
από 2.8 έτη, ο κίνδυνος εμφάνισης ισχαιμικού ή αι-
μορραγικού εγκεφαλικού ή συστηματικής εμβολής 
ήταν 1.18% ανά έτος στην ομάδα της εντοξαμπάνης 
(60mg) έναντι 1.50% στην ομάδα της βαρφαρίνης 
(hazard-ratio 0.79, 95%CI 0.63-0.99). Ο κίνδυνος 
μείζονος αιμορραγίας ήταν 2.75% ανά έτος στην 
ομάδα της εντοξαμπάνης (60mg) έναντι 3.43% στην 
ομάδα της βαρφαρίνης (hazard-ratio 0.80, 95%CI 
0.71-0.91). Η καρδιαγγειακή θνητότητα ήταν 2.74% 
ανά έτος στην ομάδα της εντοξαμπάνης έναντι 
3.17% στην ομάδα της βαρφαρίνης (hazard-ratio 
0.86, 95%CI 0.77-0.97).38 Τα αποτελέσματα ήταν 
παρόμοια στην υπο-ομάδα των ασθενών με προ-
ηγούμενο ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) 
εγκεφαλικό επεισόδιο.33

8/ Ο κίνδυνος ενδοκράνιας αιμορραγίας 
σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
παροξυσμική, εμμένουσα ή χρόνια κολπική 
μαρμαρυγή μη βαλβιδικής αιτιολογίας υπό 
νταμπιγκαντράνη, ριβαροξαμπάνη απιξαμπάνη 
ή εντοξαμπάνη είναι πολύ μικρότερος (σχεδόν 
υποδιπλάσιος) σε σχέση με τους ανταγωνιστές 
της βιταμίνης Κ (1Α). 
Σε μετα-ανάλυση των παραπάνω μελετών, ο κίν-
δυνος ενδοκράνιας αιμορραγίας στους ασθενείς 
οι οποίοι τυχαιοποιήθηκαν να λάβουν νταμπιγκα-
ντράνη, ριβαροξαμπάνη απιξαμπάνη ή εντοξαμπά-
νη ήταν σημαντικά πολύ μικρότερος σε σχέση με 
τον κίνδυνο στην ομάδα της βαρφαρίνης. Η μείω-
ση του σχετικού κινδύνου ήταν 46.1%, η μείωση 
του απόλυτου κινδύνου ήταν 0.88% και ο αριθμός 
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των ασθενών που χρειάστηκε να αντιμετωπιστούν 
με νταμπιγκαντράνη, ριβαροξαμπάνη απιξαμπάνη 
ή εντοξαμπάνη για να προληφθεί ένα αιμορραγικό 
εγκεφαλικό (NNT) ήταν 113.39

9/ Σε ασθενείς με οξύ ισχαιμικό εγκεφαλικό 
επεισόδιο και ένδειξη αντιπηκτικής αγωγής, 
η έναρξη της αντιπηκτικής αγωγής πρέπει 
να καθυστερεί για κάποιο χρονικό διάστημα 
ώστε να μειωθεί ο κίνδυνος αιμορραγικής 
μετατροπής του εγκεφαλικού εμφράκτου. 
Ο προτεινόμενος χρόνος έναρξης της 
αντιπηκτικής αγωγής είναι την 1η ημέρα σε 
ασθενείς με παροδικό ισχαιμικό εγκεφαλικό 
επεισόδιο, την 3η ημέρα σε ασθενείς με 
μικρής βαρύτητας ισχαιμικό εγκεφαλικό 
(NIHSS score κατά την εισαγωγή <8), την 
6η ημέρα σε ασθενείς με μέτριας βαρύτητας 
ισχαιμικό εγκεφαλικό (NIHSS score κατά 
την εισαγωγή 8-16) και την 12η ημέρα σε 
ασθενείς με υψηλής βαρύτητας ισχαιμικό 
εγκεφαλικό (NIHSS score κατά την εισαγωγή 
>16) (2Γ). Στο μεσοδιάστημα ο ασθενής θα 
πρέπει να λαμβάνει ασπιρίνη.
Δεν υπάρχουν δεδομένα από τυχαιοποιημένες με-
λέτες ή αξιόπιστες αναδρομικές μελέτες που να 
κατευθύνουν ικανοποιητικά την κλινική απόφαση 
για το βέλτιστο χρονικό σημείο έναρξης  της αντι-
πηκτικής αγωγής μετά από ισχαιμικό εγκεφαλικό 
επεισόδιο. Η European Heart Rhythm Association 
έχει προτείνει τον κανόνα 1-3-6-12, όπως αυτός πε-
ριγράφηκε παραπάνω.40

10/ Οι αλληλεπιδράσεις της 
νταμπιγκαντράνης, ριβαροξαμπάνης, 
απιξαμπάνης ή εντοξαμπάνης και με φάρμακα 
και τροφές είναι πολύ λιγότερες σε σχέση με 
τους ανταγωνιστές της βιταμίνης Κ (1Γ). 
Στα φάρμακα τα οποία αλληλεπιδρούν με τους 
ανταγωνιστές της βιταμίνης Κ περιλαμβάνονται τα 
εξής: Abciximab, Acetaminophen, Alcohol, Allop-
urinol, Aminodarone, Aminoglutethimide, Amo-
barbital, Anabolic steroids, Aspirin, Azathioprine, 
Butabarbita, Butalbital, Carbamazepine, Cefoper-
azone, Cefotetan, Cefoxitin, Ceftriaxone, Chenodi-
ol, Chloral hydrate, Chloramphenicol, Chlorpropa-
mide, Chlorthalidone, Cholestyramine, Cimetidine, 
Ciprofloxacin, Clarithromycin, Clofibrate, Ibuprofen, 
Fosamide, Indomethacin, Influenza virus vaccine, 
Itraconazole, Ketoprofen, Ketorolac, Levamisol, 
Levothyroxine, Liothyronine, Lovastatin, Mefenam-
ic, Meprobamate, Methimazole, Methyldopa, Meth-
ylphenidate, Methylsalicylate, Miconzale, Metro-

nidazole, Miconazole, Moricizine HCl, Nafcillin, 
Nalidixic acid, Naproxen, Neomycin, Norfloxacin, 
Ofloxacin, Olsalazine. Omeprazole, Oxaprozin, Ox-
ymetholone, Paraldehyde, Paroxetine, Penicillin G, 
Pentobarbital, Pentoxifylline, Phenobarbital, Phe-
nylbutazone, Phenytoin, Piperacillin, Piroxicam, 
Prednisone, Primidone, Propafenone, Propoxy-
phene, Propranolol, Propylthiouracil, Phytonadione, 
Quinidine, Quinine, Ranitidine, Rifampin, Secobar-
bital, Sertaline, Simvastatin, Spironolactone, Sta-
nozolol, Streptokinase, Sucralfate, Sulfamethizole, 
Sulfamethoxazole, Sulfinpyrazone, Sulfinpyrazone, 
Sulfisoxazole, Sulindac, Tamoxifen, Tetracycline, 
Thyroid hormone, Ticacillin, Ticlopidine, t-PA, Tol-
butamide, Trazodone, Trimethoprim-sulfamethox-
azole, Urokinase, Valproate, Vitamin C, Vitamin E. 

Τροφές με τις οποίες αλληλεπιδρούν οι αναστο-
λείς της βιταμίνης Κ είναι το λάχανο, κουνουπίδι, 
μπρόκολο, λαχανάκια Bρυξελών,  κάστανα, καρό-
το, σοκολάτα, γλυκοπατάτες, αμύγδαλα, μαρούλι, 
σπανάκι, μπύρα.

Στα φάρμακα τα οποία αλληλεπιδρούν με ένα 
ή περισσότερα εκ των νταμπιγκαντράνη, ριβαρο-
ξαμπάνη, απιξαμπάνη ή εντοξαμπάνη περιλαμβά-
νονται η αμιωδαρόνη, διγοξίνη, διλτιαζέμη, δρο-
νεδαρόνη, κινιδίνη, βεραπαμίλη, ατορβαστατίνη, 
κλαριθρομυκίνη, ερυθρομυκίνη, ριφαμπικίνη, ανα-
στολείς της πρωτεάσης, φλουκοναζόλη, ιτρακονα-
ζόλη, κετοκοναζόλη, ποζακοναζόλη, βορικοναζόλη, 
κυκλοσπορίνη, naproxen, H2 αναστολείς, αναστο-
λείς αντλίας πρωτονίων, καρβαμαζεπίνη, φαινοβαρ-
βιτάλη, φαινυτοϊνη.

11/ Σε ασθενείς υπό νταμπιγκαντράνη, 
ριβαροξαμπάνη απιξαμπάνη ή εντοξαμπάνη, 
δεν υπάρχει λόγος ελέγχου του INR και πρέπει 
να αποφεύγεται (1Γ).
Η νταμπιγκατράνη και οι τρεις αναστολείς του πα-
ράγοντα Χα (ριβαροξαμπάνη απιξαμπάνη, εντοξα-
μπάνη) έχουν διαφορετική επίδραση στον χρόνο 
προθρομβίνης και μερικής θρομβοπλαστίνης όταν 
βρίσκονται σε "θεραπευτικές συγκεντρώσεις". Επι-
λέον, η ευαισθησία των αντιδραστηρίων για την μέ-
τρηση του χρόνου προθρομβίνης (PT) σε ασθενείς 
που βρίσκονται σε θεραπεία με άμεσους αναστο-
λείς του παράγοντα Χa ποικίλει σημαντικά και δεν 
επιτρέπει την αξιόπιστη εξαγωγή συμπερασμάτων 
σχετικά με την ένταση της αντιπηκτικής δράσης. 
Μάλιστα, η μετατροπή του PT σε INR αυξάνει πε-
ραιτέρω την διακύμανση της ευαισθησίας. Επίσης, 
το PT είναι μη ειδικό και μπορεί να επηρεαστεί από 
πολλούς άλλους παράγοντες.41

Επομένως, δεν επιτρέπει την αξιόπιστη εξαγωγή 
συμπερασμάτων σχετικά με την ένταση της αντιπη-
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κτικής δράσης.41

12/ Ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
παροξυσμική, εμμένουσα ή χρόνια κολπική 
μαρμαρυγή σε έδαφος βαλβιδοπάθειας της 
μιτροειδούς ρευματικής αιτιολογίας πρέπει 
να λαμβάνουν ανταγωνιστές της βιταμίνης 
Κ (ασενοκουμαρόλη ή βαρφαρίνη) με στόχο 
εύρος INR 2.0-3.0 (1Γ). 
Ο κίνδυνος υποτροπής ενός εγκεφαλικού επεισοδί-
ου σε ασθενείς με βαλβιδοπάθεια της μιτροειδούς 
ρευματικής αιτιολογίας χωρίς αντιπηκτική αγωγή 
είναι υψηλός.42,43 Αν και δεν έχουν γίνει αξιόπιστες 
κλινικές δοκιμές για τη χορήγηση αντιπηκτικής αγω-
γής στη συγκεκριμένη ομάδα ασθενών, υπάρχει ευ-
ρεία συμφωνία σχετικά με το όφελος της αντιπηκτι-
κής αγωγής όταν η βαλβιδική νόσος επιπλέκεται με 
κολπική μαρμαρυγή, θρομβοεμβολικό επεισόδιο ή 
θρόμβο στον αριστερό κόλπο.44, 45

13/ Η αντιθρομβωτική αγωγή σε ασθενείς με 
κολπικό πτερυγισμό πρέπει να ακολουθεί τις 
ίδιες αρχές με την κολπική μαρμαρυγή (1Γ).
Δεν υπάρχουν δεδομένα από τυχαιοποιημένες με-
λέτες σχετικά με την αποτελεσματικότητα και ασφά-
λεια της αντιθρομβωτικής αγωγής σε ασθενείς με 
κολπικό πτερυγισμό. Ωστόσο, ο κίνδυνος εγκεφα-
λικού επεισοδίου (risk ratio 1.4, 95%CI: 1.35-1.46) 
και θανάτου (hazard-ratio 1.9, 95%CI 1.2-3.1) σε 
ασθενείς με κολπικό πτερυγισμό είναι σημαντικός.46 
Επίσης, πολλοί από τους ασθενείς με κολπικό πτε-
ρυγισμό θα εμφανίσουν κολπική μαρμαρυγή.47-49 

14/ Η ηλικία του ασθενούς δεν αποτελεί 
αντένδειξη για την χορήγηση αντιπηκτικής 
αγωγής. Και οι ηλικιωμένοι ασθενείς με 
κολπική μαρμαρυγή πρέπει να λαμβάνουν 
αντιπηκτική αγωγή εάν δεν υπάρχει αντένδειξη 
(1Α).
Στην μελέτη BAFTA, 973 ασθενείς με ηλικία ≥75 έτη 
και κολπική μαρμαρυγή τυχαιοποιήθηκαν σε αγωγή 
με ασπιρίνη 75mg άπαξ ημερησίως ή βαρφαρίνη 
(με στόχο εύρος INR 2.0-3.0) και παρακολουθήθη-
καν για 2.7 έτη. Ο κίνδυνος εγκεφαλικού/συστημι-
κής εμβολής ήταν 1.8% ανά έτος στην ομάδα της 
βαρφαρίνης και 3.8% στην ομάδα της ασπιρίνης 
(hazard-ratio 0.48, 95%%CI: 0.28-0.80) χωρίς ση-
μαντική διαφορά στον κίνδυνο μείζονος αιμορραγί-
ας (1.9% έναντι 2.2% αντίστοιχα).50

Σε μια μετα-ανάλυση 10 μελετών που αφορούσε 
τη χορήγηση νταμπιγκαντράνης, ριβαροξαμπάνης 

και απιξαμπάνης και η οποία εξέτασε την υποομά-
δα των ηλικιωμένων ασθενών (≥75έτη) διαπιστώθη-
κε ότι σε 25031 ηλικιωμένους ασθενείς ο κίνδυνος 
μείζονος αιμορραγίας ήταν παρόμοιος μεταξύ των 
ασθενών που έλαβαν ένα από τα παραπάνω φάρ-
μακα σε σχέση με την ομάδα ελέγχου, ενώ ο κίν-
δυνος εγκεφαλικού ή συστηματικής εμβολής ήταν 
μικρότερος.51 

Ανάλογα ήταν τα αποτελέσματα και στην μελέτη 
ENGAGE-AF, όπου οι ηλικιωμένοι (≥75έτη) ασθενείς 
με κολπική μαρμαρυγή που έλαβαν εντοξαμπάνη 
εμφάνισαν παρόμοιο αριθμό εγκεφαλικών ή συστη-
ματικής εμβολής (hazard-ratio 0.83, 95%CI 0.66-
1.04), αλλά μικρότερο αριθμό μειζόνων αιμορραγι-
ών σε σχέση με την βαρφαρίνη (hazard-ratio 0.83, 
95%CI 0.70-0.99).52

15/ Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
μεταλλική καρδιακή βαλβίδα πρέπει να 
χορηγείται ανταγωνιστής της βιταμίνης Κ 
(ασενοκουμαρόλη ή βαρφαρίνη). Οι ασθενείς  
πρέπει να προβαίνουν σε τακτικό έλεγχο 
του INR (τουλάχιστον άπαξ μηνιαίως) και 
τιτλοποίηση της δόσης με στόχο εύρος 
INR 2.5-3.5  ανάλογα με τον τύπο και τη 
θέση της βαλβίδας καθώς και την παρουσία 
προηγούμενου θρομβοεμβολικού επεισοδίου 
(1Α).
Σε μια μετα-ανάλυση 46 μελετών που συμπεριέλαβε 
13,088 ασθενείς με μηχανική καρδιακή βαλβίδα και 
διάρκεια παρακολούθησης 53,647ανθρωπο-έτη δι-
απιστώθηκε ότι ο κίνδυνος μείζονος εμβολής ήταν 
4 επεισόδια ανά 100 ανθρωπο-έτη επί απουσίας 
αντιθρομβωτικής αγωγής, 2.2 επεισόδια ανά 100 
ανθρωπο-έτη υπό αντιαιμοπεταλιακή αγωγή και 1 
επεισόδιο ανά 100 ανθρωπο-έτη υπό αναστολείς 
της βιταμίνης Κ.53

16/ Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
μεταλλική καρδιακή βαλβίδα, αντενδείκνυται η 
χορήγηση νταμπιγκαντράνης (1Β). 
Στην μελέτη RE-ALIGN, 252 ασθενείς με μηχανική 
καρδιακή βαλβίδα τυχαιοποιήθηκαν σε νταμπιγκα-
ντράνη ή βαρφαρίνη. Η μελέτη διεκόπη πρόωρα 
εξαιτίας της αύξησης των θρομβοεμβολικών και 
αιμορραγικών συμβαμάτων στην ομάδα της νταμπι-
γκαντράνης. Συγκεκριμένα, ισχαιμικό εγκεφαλικό 
συνέβη στο 5% των ασθενών υπό νταμπιγκαντράνη 
έναντι κανενός υπό βαρφαρίνη. Μείζων αιμορραγία 
συνέβη στο 4% των ασθενών υπό νταμπιγκαντρά-
νη και στο 2% των ασθενών υπό βαρφαρίνη, αντί-
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στοιχα. Όλες οι περιπτώσεις μείζονος αιμορραγίας 
αφορούσαν αιμοπερικάρδιο.54

17/ Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
μεταλλική καρδιακή βαλβίδα δεν ενδείκνυται 
η χορήγηση ριβαροξαμπάνης, απιξαμπάνης ή 
εντοξαμπάνης (2Γ).
Δεν υπάρχουν αξιόπιστες τυχαιοποιημένες μελέτες 
στις οποίες να μελετήθηκε η ασφάλεια και η αποτε-
λεσματικότητα της ριβαροξαμπάνης, απιξαμπάνης ή 
εντοξαμπάνης σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστη-
μένο ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και μεταλλι-
κή καρδιακή βαλβίδα. Στις τυχαιοποιημένες μελέτες 
της νταμπιγκαντράνης, ριβαροξαμπάνης, απιξαμπά-
νης και εντοξαμπάνης σε ασθενείς με κολπική μαρ-
μαρυγή, η παρουσία προσθετικών βαλβίδων αποτε-
λούσε κριτήριο αποκλεισμού.31, 34, 36, 38 

18/ Σε ασθενείς με βιοπροσθετική καρδιακή 
βαλβίδα και ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή 
παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο το οποίο 
συνέβη πριν την τοποθέτηση της βαλβίδας 
και στους οποίους δεν υπάρχει ένδειξη 
αντιπηκτικής αγωγής συστήνεται η χορήγηση 
100mg άπαξ ημερησίως ασπιρίνης έναντι 
ανταγωνιστών της βιταμίνης Κ (1Β).
Σε συστηματική ανασκόπηση μελετών αντιθρομβω-
τικής αγωγής σε ασθενείς με βιοπροσθετική καρ-
διακή βαλβίδα διαπιστώθηκε ότι η σχέση οφέλους-
κινδύνου είναι καλύτερη σε ασθενείς υπό ασπιρίνη 
έναντι ανταγωνιστών της βιταμίνης Κ.55

19/ Σε ασθενείς με βιοπροσθετική καρδιακή 
βαλβίδα και ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή 
παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο το οποίο 
συνέβη μετά την τοποθέτηση της βαλβίδας και 
υπό αντιαιμοπεταλιακή αγωγή προτείνεται η 
χορήγηση ανταγωνιστών της βιταμίνης Κ με 
στόχο εύρος INR 2-3 (2Γ).
Ο κίνδυνος υποτροπής εγκεφαλικού επεισοδίου σε 
ασθενείς με βιοπροσθετική βαλβίδα και θρομβοεμ-
βολικό εγκεφαλικό επεισόδιο είναι υψηλός. Αν και 
τα σχετικά δεδομένα είναι ιδιαίτερα περιορισμένα, 
σε ασθενείς με βιοπροσθετική βαλβίδα και θρομβο-
εμβολικό εγκεφαλικό υπό αντιαιμοπεταλιακή αγωγή 
θα μπορούσε να προτιμηθεί η χορήγηση ανταγωνι-
στών της βιταμίνης Κ. με στόχο εύρος INR: 2-3.

20/ Συστήνεται η χορήγηση ηπαρίνης 
χαμηλού μοριακού βάρους σε προφυλακτική 

δόση σε ασθενείς με οξύ ισχαιμικό 
εγκεφαλικό επεισόδιο οι οποίοι δεν είναι 
περιπατητικοί και στους οποίους το όφελος 
της μείωσης του κινδύνου φλεβικής 
θρομβοεμβολής ξεπερνά την αύξηση του 
κινδύνου αιμορραγίας (1Α). 
Σε μια πρόσφατη συστηματική ανασκόπηση και με-
τα-ανάλυση διαπιστώθηκε ότι η προφυλακτική αντι-
πηκτική αγωγή μείωσε τον κίνδυνο συμπτωματικής 
πνευμονικής εμβολής (odds-ratio 0.69, 95%CI: 
0.49-0.98) και εν τω βάθει φλεβικής θρόμβωσης 
(odds-ratio 0.21, 95%CI: 0.15-0.29), αυξάνοντας 
ωστόσο τον κίνδυνο της ενδοκράνιας (odds-ratio 
1.68, 95%CI: 1.11-2.55) και της εξωκράνιας (odds-
ratio 1.65, 95%CI: 1.00-2.75) αιμορραγίας56. Στην 
ίδια μετα-ανάλυση διαπιστώθηκε ότι η χρήση ηπαρί-
νης χαμηλού μοριακού βάρους έναντι της κλασικής 
ηπαρίνης μείωσε σημαντικά τον κίνδυνο εν τω βά-
θει φλεβικής θρόμβωσης (odds-ratio 0.55, 95%CI: 
0.44-0.70), ενώ αύξησε τον κίνδυνο μείζονος εξω-
κράνιας αιμορραγίας  (odds-ratio 3.79, 95%CI: 
1.30-11.03). Τα παραπάνω δεδομένα συνεκτιμούνται 
μαζί με την μεγαλύτερη ευκολία χορήγησης της 
ηπαρίνης χαμηλού μοριακού βάρους σε σύγκριση 
με την κλασική ηπαρίνη (μόνο μία υποδόρια ένεση 
ημερησίως), την αντίστοιχη μικρότερου βαθμού δυ-
σφορία του ασθενούς, το μικρότερο κόστος νοση-
λείας, αλλά το μεγαλύτερο φαρμακευτικό κόστος 
και τους κινδύνους χορήγησης σε ασθενείς με 
νεφρική ανεπάρκεια.56 Για λεπτομερείς συστάσεις 
σχετικά με την πρόληψη της φλεβικής θρομβοεμ-
βολικής νόσου, παραπέμπουμε στο θεραπευτικό 
πρωτόκολλο του Ελληνικού Οργανισμού Φαρμάκου 
για την πρόληψη και θεραπεία της φλεβικής θρομ-
βοεμβολικής νόσου.57

21/ Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο στο 
πλαίσιο οξέος εμφράγματος του μυοκαρδίου 
με παρουσία τοιχωματικού θρόμβου στην 
αριστερά κοιλία ή ακινησία/υποκινησία του 
τοιχώματος της αριστεράς κοιλίας προτείνεται 
η χορήγηση ανταγωνιστών της βιταμίνης Κ 
για τρεις μήνες και στόχο εύρος INR 2.0-
3.0 (1Α). Η απόφαση για τη συγχορήγηση 
αντιαιμοπεταλιακής αγωγής πρέπει να 
λαμβάνει υπόψη διάφορους παράγοντες, όπως 
ο τύπος του εμφράγματος του μυοκαρδίου, η 
τοποθέτηση στεφανιαίας ενδοπρόθεσης και 
ο τύπος αυτής, η ηλικία του ασθενούς και οι 
συννοσηρότητες (2Γ).
Πρόσφατες μελέτες έδειξαν ότι στο 15% των ασθε-
νών με πρόσθιο έμφραγμα του μυοκαρδίου διαπι-
στώνεται τοιχωματικός θρόμβος στην αριστερά κοι-
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λία. Χωρίς αντιπηκτική αγωγή, ο κίνδυνος εμβολής 
εντός των τριών πρώτων μηνών είναι 10-20%.58,59 Σε 
μια τυχαιοποιημένη μελέτη, 3630 ασθενείς με οξύ 
έμφραγμα του μυοκαρδίου τυχαιοποιήθηκαν να λά-
βουν αγωγή με βαρφαρίνη, ασπιρίνη ή το συνδυα-
σμό τους για 4 έτη. Το τελικό σημείο του θανάτου, 
υποτροπής του εμφράγματος ή θρομβοεμβολικού 
εγκεφαλικού παρατηρήθηκε στο 16.7% στην ομάδα 
της βαρφαρίνης, στο 20% στην ομάδα της ασπιρί-
νης και στο 15% στην ομάδα του συνδυασμού. Ο 
κίνδυνος μείζονος αιμορραγίας ήταν 0.68% ανά 
έτος στην ομάδα της βαρφαρίνης έναντι 0.17% στην 
ομάδα της ασπιρίνης60 και 0.57% στην ομάδα του 
συνδυασμού. 

Ο κίνδυνος δημιουργίας τοιχωματικού θρόμ-
βου και επακόλουθης εμβολής σε ασθενείς με οξύ 
έμφραγμα του μυοκαρδίου είναι υψηλότερος στις 
πρώτες 1-2 εβδομάδες μετά το έμφραγμα και έπει-
τα μειώνεται σταδιακά. Μετά από τους 3 πρώτες 
μήνες, ο θρόμβος οργανώνεται, μετατρέπεται σε 
ινώδη ιστό και προσκολλάται στο τοίχωμα της αρι-
στεράς κοιλίας, με αποτέλεσμα ο κίνδυνος αποκόλ-
λησης και εμβολής να είναι μειωμένος.61

22/ Σε ασθενείς με ισχαιμικό (εγκατεστημένο 
ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο και 
καρδιακή ανεπάρκεια με φλεβοκομβικό ρυθμό 
(με κλάσμα εξώθησης ≤35%) και απουσία 
ένδειξης αντιπηκτικής αγωγής προτείνεται η 
χορήγηση αντιαιμοπεταλιακής αγωγής παρά 
αντιπηκτικής (2Β). 
Σε μια μετα-ανάλυση 4 τυχαιοποιημένων μελετών 
και 3681 ασθενών στις οποίες ασθενείς με καρ-
διακή ανεπάρκεια και φλεβοκομβικό ρυθμό τυχαι-
οποιήθηκαν να λάβουν βαρφαρίνη ή ασπιρίνη. Σε 
σχέση με την ασπιρίνη, η βαρφαρίνη μείωσε τον 
κίνδυνο εγκεφαλικού επεισοδίου (relative risk: 0.50, 
95%CI: 0.41-0.85, number-needed-to-treat: 61), 
αλλά ταυτόχρονα διπλασίασε τον κίνδυνο μείζονος 
αιμορραγίας (relative risk: 1.95, 95%CI: 1.37-2.76, 
number-needed-to-harm: 34). Δεν υπήρξε στατιστι-
κά σημαντική διαφορά στην θνητότητα (relative risk: 
1.95, 95%CI: 0.88-1.13) ή στις ενδοκράνιες αιμορ-
ραγίες (relative risk: 2.17, 95%CI: 0.76-6.24).62

23/ Σε ασθενείς με κρυπτογενές ισχαιμικό 
(εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό 
επεισόδιο και ανοικτό ωοειδές τρήμα και 
απουσία ένδειξης αντιπηκτικής αγωγής 
προτείνεται η χορήγηση αντιαιμοπεταλιακής 
αγωγής έναντι της αντιπηκτικής αγωγής (1Β).
Μια πρόσφατη μετα-ανάλυση σε ασθενείς με κρυ-
πτογενές ισχαιμικό (εγκατεστημένο ή παροδικό) 

εγκεφαλικό επεισόδιο και ανοικτό ωοειδές τρήμα 
έδειξε ότι δεν υπάρχει διαφορά στον κίνδυνο υπο-
τροπής του εγκεφαλικού μεταξύ της αντιαιμοπετα-
λιακής και της αντιπηκτικής αγωγής (risk difference 
2% υπέρ της αντιαιμοπεταλιακής αγωγής, 95%CI: 
-21% έως 25%).63

24/ Σε ασθενείς με προηγούμενο ισχαιμικό 
εγκεφαλικό επεισόδιο το οποίο υποτροπιάζει 
υπό αντιθρομβωτική αγωγή πρέπει να 
διερευνάται η αιτιολογία της υποτροπής (1Γ).
Δεν υπάρχουν δεδομένα από τυχαιοποιημένες σχε-
τικά με τη βέλτιστη προσέγγιση για τη χορήγηση 
αντιθρομβωτικής αγωγής σε ασθενείς με ισχαιμικό 
(εγκατεστημένο ή παροδικό) εγκεφαλικό επεισόδιο 
που βρίσκονται ήδη υπό αντιθρομβωτική αγωγή. Συ-
γκεκριμένα, δεν υπάρχουν δεδομένα κατά πόσον η 
αλλαγή του αντιθρομβωτικού φαρμάκου υπερτερεί 
σε αποτελεσματικότητα και ασφάλεια έναντι της 
επιλογής της παραμονής στο ίδιο αντιθρομβωτικό 
φάρμακο στην ίδια ή μεγαλύτερη δόση ή έναντι της 
προσθήκης ενός δεύτερου αντιθρομβωτικού. 

Σε μια ανάλυση της μελέτης PROFESS σε ασθε-
νείς με υποτροπή εγκεφαλικού επεισοδίου διαπι-
στώθηκε ότι ο αιτιοπαθογενετικός μηχανισμός της 
υποτροπής ήταν διαφορετικός από τον μηχανισμό 
του πρώτου εγκεφαλικού σε ποσοστό >50%.64
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